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RIASSUNTO

INTRODUZIONE

L'effetto placebo pud essere definito come qualsiasi miglioramento del malessere soggettivo o
dello stato di malattia, derivante da un intervento che di per sé non ha alcun effetto sulla
condizione in esame; mentre l'effetto nocebo é stato definito come risultato indesiderato pro-
dotto da contesti psico-sociali negativi che circondano il paziente e l'erogazione del trattamento,
ma non imputabili allo stesso. Entrambi riflettono complessi e distinti fenomeni psico-neurobio-
logici che insorgono durante la relazione terapeutica fra la persona assistita ed il professionista
sanitario. L'obiettivo del nostro studio é quello di indagare l"effetto placebo e |'effetto nocebo,
con particolare riguardo ai fattori contestuali di aftivazione degli stessi ed alle implicazioni

relative all’assistenza infermieristica.

MATERIALI E METODI

Al fine di studiare gli effetti placebo e nocebo, € stata condotta una revisione della letteratura
attraverso una ricerca bibliografica effettuata nelle banche dati PubMed e CINAHL. Sono stati
inclusi articoli pubblicati a partire dal 2008 fino ad oggi, redatti in lingua inglese e consultabili
in full text; su 40 articoli reperiti, ne sono stati selezionati 20 ritenuti maggiormente pertinenti.

” v

Le parole chiave utilizzate per la ricerca bibliografica sono state: “nocebo effects”, “placebo

I/aaw’i I/aaw’i

effects”, “nursing”, “contextuval factors”, “therapeutic relationship”.

RISULTATI

Dalla letteratura presa in considerazione si evince che tutti gli interventi clinico-assistenziali
sono composti da due elementi inseparabili: il primo & l'intervento stesso, mentre il secondo ¢
basato sul contesto. Il contesto puo comprendere sia fattori individuali del paziente e dei pro-
fessionisti sanitari, sia 'interazione tra paziente, sanitari e ambiente di trattamento. La lettera-
tura piu recente ha individuato i fattori contestuali che influenzano gli interventi infermieristici

e gli esiti dei pazienti, innescando effetti placebo/nocebo.

DISCUSSIONE E CONCLUSIONI

La relazione infermiere-paziente puo influenzare fortemente l'innesco dell’effetto placebo o
nocebo, considerando la quantita e la qualita di tempo e di interazioni da cui é caratterizzata.
Gli effetti placebo e nocebo pervadono tutti gli aspetti dell’assistenza infermieristica e compren-
derli é fondamentale per migliorare gli esiti di cura. Nonostante il crescente interesse, la cono-
scenza e la consapevolezza dell’utilizzo dei fattori contestuali per innescare effetti placebo ed
evitare effetti nocebo & attualmente limitata ed eterogenea.

Parole chiave: effetto nocebo, effetto placebo, assistenza infermieristica, fattori contestuali,

relazione terapeutica.
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ABSTRACT

INTRODUCTION

Placebo effect can be defined as a generic improvement in a personal subjective discomfort or
in the clinical manifestation of the disease, as result of an external intervention or interaction
which has nothing to do with the condition under investigation. Nocebo effect has been described
as an undesirable result produced from negative psyco-social contexts surrounding the patient
environment and the delivering of freatment but not linkable to the patient. Both of them repre-
sent different psycho-neurobiological phenomena arising during the therapeutic relationship
between the patient and the health and care professional. To investigate the placebo and nocebo
effect, with particular attention towards the contextual factors of the same effects activation

and the implications related to nursing care.

MATERIALS AND METHODS

literature based review through bibliographic research carried out on the PubMed and CINAHL
databases. Articles published from 2008 until today’ s date, written in English and available in
full text, were included. The keywords used for the bibliographic search are: “nocebo effects”,

n " n "

“placebo effects”, “nursing”, “contextual factors”, “therapeutic relationship”

RESULTS

Considering evidence-based literature it is clear that all the clinical -care interventions taken
in account are not separable elements: the first is the intervention itself while the second one
is based on the context . The context can include both individual factors related to the patient
and healthcare professionals, as well as interaction between patient, healthcare professionals
and the environment where the treatment is performed. It has been shown that contextual
factors influence nursing interactions and patient ‘s outcomes, triggering placebo/nocebo ef-
fects.

DISCUSSION AND CONCLUSIONS

The nurse-patient relationship can strongly influence the triggering of the placebo and nocebo
effect, considering the quantity and quality of time and interactions by which is characterized.
Placebo and nocebo effects are part of all the aspects linked to the nursing care and it is essential
to understand them in order to improve clinical outcomes. Despite growing interest, knowledge
and awareness of the use of contextual factors involved in the triggering of placebo effects and
the elimination of nocebo effects , is currently limited and heterogeneous.

n 7 n " n "

Keywords: “noceboeffects”, “placebo effects”, “nursing”, “contextual factors”, “therapeutic
relationship”.
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INTRODUZIONE

Le variazioni nel modo in cui i pazienti rispondono agli interventi clinico-assistenziali e per-
cepiscono i sintomi sono in parte attribuibili agli effetti placebo e nocebo. Tradizionalmente, un
placebo era considerato come una sostanza o una procedura sanitaria inerte e |'effetto placebo
come un cambiamento positivo che seque la somministrazione di tale sostanza o trattamento [1].
Pid recentemente, il concefto si & esteso agli effetti psico-neuro-bio-comportamentali derivanti
dalla percezione, interpretazione e risposta del paziente a un contesto terapeutico, che produ-
cono un miglioramento del malessere soggettivo o dello stato di malattia, a seguito di un inter-
vento che di per sé non ha alcun effetto fisico dimostrato. Per quanto concerne |'effetto nocebo,
invece, questo é considerato un risultato indesiderato prodotto da contesti psico-sociali negativi

che circondano la persona assistita e l'erogazione del frattamento [2].

L'effetto placebo € stato ampiamente studiato nell’ambito della disciplina infermieristica, men-

tre L'effetto nocebo é stato finora considerato solo in maniera marginale.

Nello studio dell'effetto placebo ¢ fondamentalmente L'analisi della relazione tra il complesso
contesto psico-sociale che circonda il paziente ed i suoi effetti sul cervello [3]. Sebbene ancora
non completamente compreso, il meccanismo dell'effetto placebo é correlato all’influenza che il
cervello ha su sensazioni e funzioni corporee: & particolarmente efficace per alleviare dolore,
ansia, stanchezza, insonnia e depressione, e pud inoltre migliorare ['outcome dei trattamenti
clinico-assistenziali, con riconosciuti benefici fisici [4]. Le risposte al placebo sono la conse-
guenza di un'interazione fra un organismo ed il suo ambiente; i cambiamenti neurobiologici coin-
volti possono essere innescati da una varieta di meccanismi psicologici [5]. Il cervello quindi,
tramite |'effetto placebo, pud provocare nel paziente una sensazione di sollievo, o addirittura
remissione da alcuni sintomi; d'altra parte, il timore di un effetto negativo dovuto ad un tratta-
mento, pud scatenare la percezione di nuovi sinfomi. Questo fenomeno é stato definito come
effetto “nocebo”, o “il gemello malvagio del placebo” [4]. Gli effetti nocebo (dal verbo latino
nocere: nuocere, far del male) sono stati definiti come risultati indesiderati prodotti da contesti
negativi che circondano il paziente e l'erogazione del trattamento [6]. L'effetto nocebo e uti-
lizzato in antitesi all’effetto placebo: se infatti si inverte il contesto psico-sociale positivo tipico
dell’effetto placebo, € possibile studiare L'effetto nocebo. Quest’ultimo, come un placebo, segue
la somministrazione di una sostanza o un trattamento inerte, unita pero alla suggestione che il
soggetto peggiorera. Anche le esperienze terapeutiche pregresse ed i meccanismi di apprendi-
mento determinano gli effetti nocebo. Risposte nocebo possono, inoltre, essere generate da
suggestioni negative non intenzionali veicolate dalle comunicazioni verbali e non verbali del
personale sanitario. I pazienti sono altamente riceftivi alle suggestioni negative, in particolare
in situazioni percepite come a rischio di vita: in situazioni estreme, l'individuo é quindi altamente
suggestionabile e vulnerabile. Un'altra causa di risposta nocebo puo essere l'aspettativa del
paziente: questa, infatti, puo derivare da istruzioni o suggerimenti verbali che promuovono la

formazione di aspettative negative o l'assenza di aspettative positive. L'evidenza sperimentale

w JBP 8 (2024), 1 - 111:120
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indica che le aspeftative negative suscitate dai suggerimenti verbali sono generalmente abba-
stanza potenti da produrre effetti nocebo di dimensione maggiore rispetto a quelli placebo, per
il quale é fondamentale avere un'esperienza diretta in cui un risultato positivo viene appreso e
consolidato. Le informazioni fornite durante il processo di consenso informato e la divulgazione
degli eventi avversi contribuiscono agli effetti nocebo negli studi clinici[7].

Ecco che l'identificazione dei fattori predittivi di risposte nocebo & un obieftivo centrale
dell’attuale ricerca scientifica, al fine di individuare gruppi a rischio di risposte nocebo, come
ad esempio potrebbero essere i pazienti con alti livelli di ansia, cosi da poter ottimizzare il
contesto terapeutico.

OBIETTIVI

Il nostro obiettivo primario € quello di indagare i fattori contestuali di attivazione degli effetti
placebo e nocebo riportati in letteratura, attraverso una sintesi narrativa delle evidenze. Obiet-
tivo secondario ¢ individuarne le implicazioni infermieristiche localizzando i risultati nell’ambito

di progettazione ed attuazione del Piano di Assistenza infermieristica.

MATERIALI E METODI

E stata effettuata una revisione narrativa della letteratura: dal quesito clinico-assistenziale di
foreground espresso in forma narrativa “L’effetto placebo e ’effetto nocebo hanno una ricaduta
sugli esiti dell’assistenza infermieristica?”, sono state individuate, secondo il modello PICO
(Patient and Problem, Intervention, Comparison/Control, Outcome), le sequenti parole chiave:
“nocebo effects”, “placebo effects”, “nursing”, “contextval factors”, “therapeutic relation-
ship”. La relativa ricerca bibliografica & stata condotta attraverso la consultazione della banca
dati Pubmed e del database CINAHL. Sono stati inclusi articoli pubblicati a partire dal 2008 fino
ad oggi, redatti in lingua inglese e reperibili in full text. Sono stati estratti 40 articoli, di cui

20 ritenuti pertinenti.

RISULTATI

Fattori Contestuali

Le evidenze scientifiche attualmente disponibili supportano la moderna concezione degli effetti
placebo e nocebo come risultato dell’interazione delle persone assistite con il contesto sanitario,
in cui giocano un ruolo rilevante i fattori contestuali (FC); tutti gli interventi clinico-assistenziali
sono composti da due elementi inseparabili: il primo & l'intervento stesso, mentre il secondo ¢
basato sul contesto. I FC possono essere utilizzati come frigger per gli effetti placebo e nocebo:
la risposta placebo ¢ stata associata all'uso ottimale dei FC, viceversa il nocebo é stato associato

JBP 8 (2024), 1 - 111:120 w
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ad un contesto clinico negativo. Per definizione, i fattori contestuali sono multidimensionali e
comprendono elementi fisici, psicologici e sociali che caratterizzano l'incontro terapeutico con
le persone assistite; sono in grado di suscitare aspettative, ricordi ed emozioni che a loro volta
possono influenzare |'esito della terapia. In altre parole, i FC rappresentano il contesto che
accompagna qualsiasi trattamento sanitario: questo non viene mai somministrato in una situazione
neutra, ma piuttosto in un insieme complesso di FC che Balint, in un articolo pubblicato sul Lancet
nel 1955 (“The doctor, his patient, and the illness”), definisce “l’atmosfera attorno al tratta-
mento”. Miller e Kaptchuk, nel 2008, hanno localizzato |’effetto placebo nell’ambito di cura,
definendolo “guarigione contestuale” [8]. Il contesto puo comprendere sia fattori individuali del
paziente e dei professionisti sanitari, sia 'interazione tra paziente, sanitari ed ambiente di trat-
tamento. Quest'ultimo racchiude i molteplici fattori coinvolti in un contesto di cura (come la
natura specifica del trattamento o dell’intervento infermieristico, ed il modo in cui questo viene
somministrato) e le dinamiche della relazione terapeutica. Il contesto psico-sociale ed il rituale
terapeutico possono quindi influenzare alcuni meccanismi neurali del paziente (ad esempio i
meccanismi neurali alla base della modulazione endogena del dolore) e di conseguenza l'esito
della cura[1]. I professionisti sanitari, con il proprio atteggiamento ottimista o pessimista ri-
guardo alla natura di un trattamento, possono avere un effetto attivo sul risultato: la convinzione
di un sanitario circa l'esito di un trattamento pud portare ad un miglioramento o ad un peggio-
ramento dell'esito stesso. La percezione della competenza, della professionalita, della qualifi-
cazione, della reputazione e del livello di formazione dei sanitari, sono elementi importanti per
il paziente e possono contribuire a modificare l'esito clinico-assistenziale. Anche l'ordine e la
pulizia della divisa indossata sono in grado di influenzare positivamente la percezione della cura
da parte del paziente [9]. La ricerca sui principali mediatori degli effetti contestuali suggerisce
che 'aspettativa, il desiderio di un risultato positivo ed il condizionamento classico, o pavloviano
(meccanismo inconscio per cui alcuni aspetti “non atftivi” di un trattamento gia sperimentato,
come ad esempio il colore di una compressa, possono indurre delle risposte placebo o nocebo da
condizionamento se precedentemente associati a risultati positivi o negativi dello stesso), rap-
presentano una parte significativa della variabilita dell’effetto degli stessi su pazienti diversi
[10]. Recentemente, in letteratura sono stati proposti specifici FC come potenziali fattori inne-

scanti le risposte placebo e nocebo (Tab. 1).

Fattori Contestuali Esempi
reputazione professionale, aspetto, cura
1 | Caratteristiche del professionista sanitario nell’indossare la divisa, atteggiamenti posi-
tivi

qualita della comunicazione verbale e non
verbale, alleanza terapeutica empatica

il colore e la forma del farmaco, ['approccio
centrato al paziente

ambiente confortevole, disposizione della
stanza di degenza

2 | Relazione paziente-operatore

3 | Trattamento

4 | Ambiente sanitario

Tabella 1: Fattori Contestuali
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I fattori contestuali sono intrinseci al rituale terapeutico ed in grado di innescare effefti
placebo e nocebo, influenzando la fisiologia e la psicologia del paziente e, conseguentemente, il
risultato atteso. Il contesto non & pertanto una dimensione vuota, ma rappresenta un potente
spazio di guarigione arricchito da fattori emotivi, cognitivi, affettivi, sociali e relazionali [11].
Le comunicazioni verbali e non verbali dei professionisti della salute contengono talvolta nume-
rose suggestioni negative involontarie che possono innescare una risposta nocebo; si pensi ad
esempio alle informazioni trasmesse sulle possibili complicanze in sede di consenso informato: i
pazienti sono altamente ricettivi alla suggestione negativa, in particolare in situazioni percepite
come potenzialmente rischiose, come un intervento chirurgico imminente, una patologia acuta o
un frauma grave. L'aspettativa che un frattamento sara scarsamente tollerato é basata sulla
ricezione di informazioni provenienti dai media o da terze parti fidate, la quale puo provocare
effetti nocebo [12]. Gli sforzi dei sanitari dovrebbero essere quindi volti ad evitare di creare
aspettative negative durante il percorso di cura e le valutazioni di follow-up, in modo da evitare
risposte nocebo ingiustificate, le quali contribuirebbero agli effetti collaterali percepiti e potreb-
bero influenzare i risultati clinici e 'aderenza terapeutica. Ad esempio, gli effetti nocebo po-
trebbero essere ridotti adattando la comunicazione con l'assistito in modo tale da bilanciare
informazioni veritiere sulle possibili complicanze ed effetti collaterali, con aspettative di miglio-
ramento dei risultati, esplorando le convinzioni del paziente sul trattamento e la precedente
storia di cura e malattia [7]. Data l'importanza dei FC nel promuovere od ostacolare gli effetti
placebo e nocebo, emersa dai quadri teorici proposti dai diversi autori in molteplici ambiti sani-
tari, recentemente & stato proposto un modello che li integri in un unico quadro concettuale,
spendibile come base per la formazione e la pratica infermieristica. Il modello proposto classifica
i FC in: caratteristiche dell'infermiere e del paziente, relazione paziente-infermiere, caratteri-

stiche dell’intervento infermieristico, caratteristiche del contesto sanitario [11].

Recentemente, un consenso di esperti internazionali ha raccomandato la formazione dei pro-
fessionisti sanitari sui FC per massimizzare il placebo e minimizzare gli effetti nocebo in ambito

clinico-assistenziale [13].

Implicazioni per l'assistenza

Considerata la quantita di tempo che frascorrono con i pazienti, gli infermieri che conoscono
ed utilizzano i FC per innescare la risposta placebo ed inibire la risposta nocebo, rappresentano
la figura professionale ideale per influenzare positivamente i risultati del processo di cura delle
persone assistite. L'uso dei FC da parte degli operatori sanitari € stato studiato principalmente
fra infermieri e fisioterapisti: i risultati mostrano che questi professionisti della salute Li utiliz-
zano, talvolta inconsapevolmente, senza etichettarli specificamente come tali. I FC relativi alla
relazione terapeutica (ad esempio, la comunicazione) ed al paziente (ad esempio, le esperienze
passate e le convinzioni dei pazienti) sono i pi0 utilizzati, mentre quelli riguardanti lo status o
la reputazione dell'operatore sanitario sono meno utilizzati[14]. Gli infermieri producono di per
sé un effetto specifico sull’assistito perché trasmettono informazioni attraverso l'aspetto ed il

comportamento tenuto durante l'assistenza infermieristica; la divisa da infermiere & in grado di
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influenzare la percezione della professionalita e della competenza da parte dei pazienti. Le
qualifiche professionali, l'esperienza, le competenze e le abilita tecniche degli infermieri possono
influenzare la soddisfazione del paziente e l'aderenza terapeutica. Inoltre, qualita personali
come la leadership, atteggiamenti e convinzioni sono componenti che possono influenzare la
soddisfazione e ['esperienza complessiva del paziente. Altre qualita personali includono l'onesta,
la sincerita, l'affidabilita, l'empatia, la compassione, la riservatezza e l'impegno a fornire la
migliore assistenza possibile. Anche l"autenticita, l'assertivita, l'umilta e la capacita di fornire
assistenza olistica sono state associate alla soddisfazione del paziente e alla percezione della
qualita dell’assistenza infermieristica. Inoltre, la consapevolezza dei bisogni inespressi che si
traduce nell’incoraggiamento a condividere preoccupazioni ed il fornire informazioni comprensi-
bili sulla malattia e sul percorso di cura, influenzano positivamente i risultati, cosi come quando
ci si prende cura dei pazienti e dei caregivers dimostrando compassione, tolleranza e rispetto.
Di contro, l'incapacita di anticipare o riconoscere i bisogni del paziente, la spersonalizzazione
che avviene facendo riferimento alla persona tramite la diagnosi medica o il numero di letto ed
il trascurare alcune responsabilita assistenziali, possono far sentire la persona abbandonata,
vulnerabile, piena di vergogna, ignorata o insicura. Relativamente alle caratteristiche degli as-
sistiti, le precedenti esperienze, le preferenze e le aspettative, sono elementi significativi che
influenzano sia gli effetti placebo che quelli nocebo. Aspettative, desideri e speranze positivi
possono migliorare i risultati infermieristici; viceversa, le aspettative negative, ad esempio, di
disagio durante i cambi della medicazione di ferita sono state associate ad un aumento della
comparsa di dolore (noto anche come iperalgesia nocebo). Nel contesto della relazione paziente-
infermiere, una comunicazione cenfrata sul paziente e basata su strategie verbali/non verbali,
influenza positivamente l'incontro clinico, migliorando soddisfazione, consapevolezza di con-
trollo rispetto alle decisioni e alle azioni che riguardano la propria salute, aderenza ai frattamenti
assistenziali, fiducia e risoluzione dei sinfomi. Diversamente, risultati scadenti per i pazienti si
verificano quando il comportamento dell'infermiere viene percepito come insensibile e privo di
empatia. Ad esempio, la comunicazione verbale utilizzata dagli infermieri durante la sommini-
strazione dei farmaci influenza la soddisfazione ed i sintomi del paziente: il dolore ¢ influenzato
positivamente dalla suggestione verbale di miglioramento. Inoltre, la capacita dell'infermiere di
interpretare il linguaggio non verbale puo influenzare la soddisfazione del paziente. Il contesto
fisico di cura e L'uso di elementi decorativi positivi, possono influire su dolore, stress ed ansia;
svariati elementi sensoriali dell'ambiente possono modulare gli esiti degli interventi clinico-
assistenziali. Gli ambienti con illuminazione naturale, bassi livelli di rumore e, se possibile,
musica rilassante, sono i piu apprezzati dagli utenti. L'uso di aromi gradevoli ed una temperatura
adeguata sono fattori importanti da considerare in un contesto terapeutico. Gli ambienti con
finestre e lucernari, con piante e fiori, con arredi che possano garantire il comfort e la privacy
sono piu apprezzati. Inoltre, la posizione della struttura sanitaria, la presenza di un parcheggio,
un buon accesso ai servizi, ampi orari di accesso per utenti e visitatori, la presenza di personale
di supporto disponibile, sono percepiti come elementi importanti per influenzare positivamente

l"esperienza di cura[11].
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DISCUSSIONE E CONCLUSIONI

La letteratura fornisce prove sostanziali dei potenziali benefici degli effetti placebo, nonché
dei possibili danni degli effetti nocebo, sulla salute psico-fisica-sociale delle persone assistite.
La scienza moderna non considera piu il placebo ed il nocebo solamente come consequenza della
somministrazione di una sostanza inerte, ma piuttosto come "un cambiamento del corpo o della
mente che avviene come risultato del significato simbolico che viene attribuito a un evento o a
un oggetto in ambito sanitario", come affermato dal bioeticista americano Howard Brody [15].
Il contesto psico-sociale comprende tutto cio che circonda la persona assistita lungo il suo
percorso di cura e puo essere definito come “il rituale dell’atto terapeutico” [16]. Gli effetti
placebo sono prodotti da un contesto sanitario positivo che puo migliorare i sintomi del paziente;
al contrario, gli effetti nocebo sono prodotti da un contesto sanitario negativo che puo peggiorare
i sinfomi del paziente. Affinché la persona assistita percepisca un contesto sanitario come posi-
tivo, e fondamentale l'interazione con il professionista sanitario: la relazione infermiere-paziente
puo influenzare fortemente l'innesco dell’effetto placebo, considerando la quantita e la qualita
di tempo e di interazioni da cui é caratterizzata. Gli effetti placebo e nocebo guidano tutti gli
aspetti dell’assistenza infermieristica e comprenderli é fondamentale per migliorare gli esiti di
cura. Gli infermieri producono di per sé un effetto specifico sull’assistito perché trasmettono
informazioni attraverso l'aspetto ed il comportamento.

Nonostante il crescente interesse, la conoscenza e la consapevolezza dell’utilizzo del contesto
sanitario per innescare effetti placebo ed evitare effetti nocebo, & attualmente limitata ed ete-
rogenea. La consapevolezza del ruolo dei fattori contestuali, fin dal percorso di formazione
universitaria, rappresenta un'utile opportunita per migliorare l'assistenza infermieristica basata
sull'evidenza, senza contravvenire al principio di non maleficenza, dell'autonomia del paziente

e del consenso alle cure.

In conclusione, partendo dalla definizione di diagnosi infermieristica come: “Un giudizio cli-
nico riguardante una risposta umana a condizioni di salute/processi vitali, o la suscettibilita a
tale risposta, da parte di una persona, caregiver, famiglia, gruppo o comunita” (NANDA, 2019),
le risposte placebo e nocebo rientrano nell'ampia categoria di risposte umane. Gli infermieri
sono pertanto preparati in modo unico a considerare le risposte placebo e nocebo come parte
della valutazione olistica della situazione di ciascun paziente e di conseguenza nella documen-
tazione infermieristica dovrebbe sempre essere inclusa una sezione riservata alla valutazione dei

fattori contestuali, classificati secondo il modello concettuale proposto in letteratura.
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